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論文内容の要旨
自然界には生理活'性を持つプレニルキノン類が数種存在している。ユビキノン (Q-n) は 2 ， 3 -








する Wittig 反応，あるいは酸化セレンによる Q-2 やQ-3 の末端メチル基の酸化により行い， それ
ぞれカルボン酸体及びアルコール体を得た。直鎖化合物の合成は， 3 , 4 , 5 -trimethoxytoluene また
は 2 , 3 , 5 -timethylphenol と側鎖部分の Friedel-Crafts 反応で得られるべンゾイル体を原料として





合成した低分子キノン類について in vitro での生理作用を検討した。 2 ， 3 -Dimethoxy -5 -methy 1 -
-570-







中でも 6 -(10-hydroxy decyl) -2 , 3 -dimethoxy-5 -methyl-l , 4 -benzoquinone(idebenone) 
について精査し，この化合物が脳ミトコンドリア及びミクロソームの脂質過酸化反応に対し抗酸化剤と
して働き，脂質過酸化の結果おこる NADH -Cyt c reductase 酵素活性低下を抑制することを見いだ





脂溶性ビタミンとして知られるユビキノン， ビタミン K， ビタミン Eなど一群のプレニルキノン類に
おいて， ζ れらの生理活性とマルチプレニル側鎖構造との間の活'性相関については9 系統立てられた研
究に乏しく不明な点が多く残されている。
本論文は，先ず上述のキノン類の母核に種々の側鎖を導入することにより多種多様の低分子キノン類







として Friedel- Crafts 反応の条件を子細に検討し，目的とするキノン類の合成中間体となる脱メチル
体を高収率で合成する方法を確立した。









に顕著な活性が認められた。特に単純な側鎖構造を持つ新規化合物 6 -(10- ヒドロキシデシル) - 2 , 
3 ージメトキシ -5 ーメチルーし 4 ーベンゾキノン(イデベノン)がイヌ 1尚ミトコンドリアとイヌ 1出
ミクロノームの鉄イオンによる過酸化脂質生成を抑制することを見いだしその作用機構について考察し
7こ。
以上の側鎖構造と生理、活性の構造相関についての研究の結果，特にイデベノンに脳細胞賦活剤として
の優れた生理活性のあることが注目され，薬理試験，臨床試験をへて脳卒中，脳梗塞後遺症の優れた治
療薬としてひろく臨床に用いられるに至った。本研究は新薬開発の基礎的研究として高く評価できるも
のであり，よって本論文は博士論文として価値あるものと認めるO
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